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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ.

Актуальность проблемы действия ионизирующей радиации в 

малых дозах на организм млекопитающих в настоящее время обо­

стряется ситуацией, возникшей после катастрофы на ЧАЭС. 

Достаточно актуальной остается также проблема радиоре­

зистентности и радиочувствительности органов и тканей-

Структурные изменения в тканях после действия ионизиру­

ющей радиации служат объективными критериями оценки тканевой 

чувствительности к лучевому фактору. Особую значиность при 

анализе биологического действия малых доз ионизирующей ради­

ации приобретает выявление постлучевых структурных измене­

ний. то есть той ситуации, когда может отсутствовать общеп­

ринятый радиобиологический критерий дозовой эффективности - 

летальный ответ объекта облучения.

Печень и мозг играют существенную функциональную роль в 

организме млекопитающих и являются относительно радиоре- 

зистентными органами (НКДАР ООН. 1982; P. Rubon et al. . І9б8і 

НК ДАР ООН, 1985), обладаешини низкой пролиферативной актив­

ностью клеток (Wheldon I.E. et al. . 1982; Kraut J. E. et al. . 

1976; Москалев Ю. И. . 1991). Поэтому изучение их тканевой

чувствительности очень важно, целесообразно проанализировать 

черты подобия и характерные отличия в проявлении морфологи­

чески лучевых реакций нервной ткани и печени при сопоставле­

нии результатов тотального действия рентгеновского излучения 

малой и летальной дозы.

Опубликованные в последние годы работы по исследованию 

особенностей клинического проявления поражений UHC у людей, 

облученных в различных дозах, недостаточно освешают струк­

турные аспекты повреждений различных тканей (Peimer et al. , 

1986; Карповский А. Л. • 1985; Calvo W. et al., 1984: Rubin P., 

Casaret G. w., 1966.' Давыдов Б. И. , Ушаков И. Б. . Федоров В. П., 

1991).

Цель и задачи исследования, Цель работы заключается в 

выявлении структурно-нетаболических реакций в нервной ткани 

и печени морских свинок через одни сутки после обшеГо рент­

геновского облучения в дозах Е. 58 МКЛ/КГ И 180 мКл/кг.

Для достижения указанной цели в работе поставлены сле­

дующие задачи:

1 Изучить структурные и ультраструктурные изменения 

элементов неяропиля коры головного мозга и гепатрцитов после
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действия общего рентгеновского облучения в дозах 2. 58 нКл/кг 

и 160 иКл/кг и оценить эти изненения морФонетрически.

2. Изучить и оценить ультраиитохинически активность C a 4f 

-АТФазы в структурных эленентах нейропиля головного моз­

га и в клетках печеночной ткани при действии обшего рентге­

новского облучения в дозах 2. 56 нКл/кг и 180 мКл/кг.
3. Провести анализ повреждающего действия обшего рентге­

новского облучения в дозах 2. 58 нКл/кг и 180 нКл/кг и дать 

сравнительную морфометрическую оценку выявленных поражений 

структурных элементов нервной и печеночной тканей.

Научная новизна. Впервые с применением количественного 

анализа светооптических, электронномикроскопических, электр­

онноцитохимических методов исследования установлены ранние 

морфологические и функциональные изменения в тканях печени и 

коры головного нозга в сравнительной аспекте у одних и тех 

же животных в ответ на обвее рентгеновское облучение в дозах

2. 58 нКл/кг и 180 нКл/кг. выявлено, что повреждения, наноси­

мые радиацией на клеточной и субклеточном уровне в пече­

ни. независимо от дозы облучения, носят однотипный харак­

тер. Впервые с помощью метода анализа изображения и разрабо­

танных собственных алгоритмов и критериев дана количествен­

ная оценка структурных и цитохимических изменений в клетках, 

впервые метод фрактального анализа изображений приненен для 

оценки морфологических изненений в тканях облученных живот­

ных. что позволило количественно опенить изменения в изобра­

жении клеток и клеточных структур в случаях, когда дать ко­

личественную оценку, используя традиционные морФонетрические 

критерии, практически невозиожно.

Практическое значение. Полученные в работе данные уг­

лубляют современные представления о механизмах радиоре­

зистентности и радиочувствительности клеток печени и корн 

головного нозга к повреждаюшену действию лучевого Фактора. 

Проведенное изучение морфогенеза структурных изменений эле­

ментов печени и коры головного мозга открывает возможности 

нового подхода к вопросам разработки лечебных мероприятий и 

профилактики при радиационном поражении. Предложенные нетоды 

сиенки изображений могут быть использованы при радиобиологи­

ческих исследованиях на светооптическом и электронномик- 

рсгкопическок уровнях.

Внедрение в практику. Ряд методических приемов, разра-
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ботанных нами при выполнении настоящей работы, используется 

в лаборатории электронной микроскопии Киевского НИИ нейрохи­

рургии. и в лаборатории нейроиитологии НИИ Физиологии АН Ук­

раины. критерии оценки изменений морфологии клеток и клеточ­

ных структур, программы и алгоритмы для их измерений приме­

няются при проведении аналогичных исследований на светоопти­

ческом и электронномикроскопическом уровнях на других экспе­

риментальных моделях.

Апробация работы. Материалы диссертации доложены на на­

учно-практической конференции "Новые приложения морфоиетрии 

и математического моделирования в медико-биологических 

исследованиях" (Харьков, 1990), на 7 всесоюзном совещании по 

проблемам автоматизации анализа изображений микроструктур, 

(Пушино. 1991). на научном семинаре 150 лет кии “Электронно- 

никроскопические исследования в экспериментальной Фармаколо­

гии (Киев, 1991), на научно-практической конференции "Струк- 

турно-функииональные единицы и их компоненты в органах 

висцеральных систем в норме и патологии’ (Харьков, 1991). на 

13 international Congress of Mathematical Biology 

(Paris. 1991). на б Aslan Oceanian Congress of Ralloloey 

(Delhi, 1991). на научно-практической конференции ‘Примене­

ние электронной микроскопии в медицине* (Киев. 1992).

Публикации. По теме диссертации опубликовано 9 работ. 

структура и обьен диссертации, диссертация состоит из 

введения, трех глав, выводов и указателя литературы, содер­

жащего 152 источника отечественных и зарубежных авторов. Ра­

бота изложена на 130 страницах. В работе приведены 44 фото­

графии микропрепаратов, 5 таблиц и 14 рисунков.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ.

Эксперименты проводились на м о р с к и х беспородных свинках 
обоего пола, массой 250-300 гр.. содержащихся 6 виварии в 

обычных у с л овиях на стандартном рапионе.
Хивотиые подвергались однократному тотальному облуче­

нию рентгеновскими лучами на установке PVH-»T. ш явух дозах 
- I. 58 мКл/кг и 1во н к л/к г (Б. А. Пудэевич, 1944) А. Н. Василь­

ев, 1986), Для микроскопических исследования отвирались об­

разцы ткани печени и коры головного мозга череа і сутки 

после радиационного воздействия. После гистологической обра­

ботки из парафиновых блоков изготавливали срезы, их окраяи- 

вали гематоксилином-эозийом (О. 8. Волкова, to. К. Елепкия,



1984). При гистохимическом анализе экспериментального мате­

риала для выявления ДНК парафиновые срезы окрашивались по 

методу фельгена. для выявления РНК - по нетоду Брате, для 

выявления липофусцина - по нетоду Шморля (X. /ІУППО. I960). 

Проснотр и фотографирование препаратов проводили на ник- 

Р0СК0ПЄ AXIOFOT ФИРМЫ OPTON (ФРГ).

Материал для электронной микроскопии готовили по общеп­

ринятой методике (Б. Уикли. 1979). После двойной Фиксации, 

обезвоживания в спиртах, ацетоне или пропиленоксиде, ткане­

вые блоки заливались в смесь эпоксидной смолой. Ультратонкие 

срезы готовились на ультрамикротоме УЛЬТРАКАТ-Е (Фирмы РАИ- 

ХЕРТ. ФРГ). контрастировалаь насыщенным спиртовым растворон 

уранилацетата и ацетатом свинца (Reynolds. 1963) и исследо­

вались в электронном микроскопе ЕН-400Т Филиппе(Голландия).

Ультрацитохимическое определение локализации активности 

Са++ -АТФазы осушествлялось по модифицированному нетоду 

Vachsteln and Неузеї (19Є7).

НорФометрические исследования проводились на компьютер­

ной анализаторе изображения 1BAS-2000. Фирмы ОРТОН (ФРГ), с 

использованием программного обеспечения Фирны (Копtгоп 

biidanaivse, 1966), а также программ и алгоритмов, разрабо­

танных самостоятельно (Булавка А. В.. 1984. 1989. 1990). В

отдельных случаях, когда возможности системы анализа были 

ограничены, изображение обрабатывалось на компьютере івн PC 
по созданным программам (Булавка А. В. . Головко О. А. . 1991), 

написанным на языке ПАСКАЛЬ.

Полученные цифровые данные были подвергнуты стандартной 

статистической обработке и корреляционному анализу 

(Г. Г. Автандилов, 1990; Н. А. плохинский. 1978).

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИИ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ.

Проведенный светооптический анализ структуры коры го­

ловного мозга морских свинок показал, что при обшем рентге­

новском облучении в малых (2.58 мКл/кг) дезах изненение 

структуры отдельных нейроиитов ПРОЯВЛЯЛОСЬ В ИХ ГИПЄРХРОМ- 

ности. увеличении диаметра ядра и уменьшении перинуклеарного 

пространства. Количество клеток с видимыми изменениями 

структуры было невелико и не превмвало 4 - 6 у. от обиего ко­
личества выявляемых нейронов.

После действия обшего облучения в дозе 180 мкл/кг изме­
нения структуры нейронов более выражены и заключаются в по­
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явлении значительного количества нейронов, измененных не 

только ПО ГИПЄРХРОМНОМУ. но И 110 ГИПОХРОМНОНУ типу . Коли­

чество таких измененных клеток достигало 38 - 40 и обшей по­

пуляции. В некоторых случаях из-за гибели нейронов обнаружи­

вали даже очаги опустошений. Установлена характерная реакция 

глиальных элементов на экспериментальное воздействие - коли­

чество саттелитной глии увеличивалось возле нейронов. Отек 

нейропиля прогрессировал - появлялись значительные очаги 

просветлений вокруг нейронов и капилляров.

Такин образом, на светооптическом уровне выявлен выра­

женный полиморфизм нервных и глиальных клеток после тоталь­

ного лучевого воздействия. Вероятно, в коре головного мозга 

существует определенное количество нейронов высокочувстви­

тельных к действию изучаемого Фактора (В. Земан. 1965; 

Д. А. Орбели. 1971). Изменения в пострадиационном периоде не­

уклонно нарастали, даже при малой дозе поражающего Фактора 

носили деструктивно-отечный характер. Однако большинство 

нервных клеток оставалось неизмененным даже при действии ра­

диации в летальной дозе облучения.

При ультраструктурнон исследовании клеток коры головно­

го мозга морских свинок, подвергшихся внешнему обшену облу­

чению в дозе г. 58 мКл/кг, Форма нейронов, как правило, не 

менялась, лишь в отдельных из них выявлялись изменения ядер- 

но-цитоплазматических отношений. В них наблюдалось смешение 

ядра к периферии клетки. Патрике цитоплазмы оставался свет­

лым. органеллы имели обычную структуру. Сохраненная ядерная 

мембрана образовывала инвагинации различной величины. Состо­

яние ядерного хроматина было обычным.

Однако среди значительного количества неповрежденных 

нейронов можно было видеть отдельные, небольшого размера 

нервные клетки, в цитоплазме которых наблюдалось множество 

митохондрий с разрушенными кристами, расширением перинукле- 

арного пространства в участках, ограниченных ядерними пора- 

ни. В цитоплазме обнаружена дезориентация и расширение 

цистерн аппарата Гольджи, отслоение поверхностной мембраны 

нейрона по всему периметру и появление в цитоплазме клеток 

миелоидных телец. Анализ синаптических терминалей выявил 

лишь легкую степень "слипания” синаптических везикул В 

постсинаптических участках, представленных в основном денд­

ритами, в отдельных случаях можно видеть разрушение цитоп-

- 5 -
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лазиатического матрикса. Статистический анализ норфонетри- 

ческих параметров нервных терминален (ширина синаптической 

вели, ширина постсинаптического уплотнения, длина активной 

зоны и другие) интактных и облученных животных Первой ГРУППЫ 
не установил достоверных различий между ними (табл. 1 ).

Существенные изменения наблюдались в клетках как астро- 

питарной, так и олигодендровитарной глии - раздутые нито- 

хондрии с поврежденными или полностью разрушенными кристами, 

расширенные цистерны аппарата Гольджи с разрывами цитоплаз­

матического матрикса.

Поражающее действие рентгеновского облучения в дозе 160 

мКл/кг проявлялось в структурах нейропиля по разному. Цитоп­

лазма сомы отдельных 'пораженных" нейронов содержала отечные 

митохондрии с деструкцией крист. Более устойчивыми к радиа­

ционному воздействию оказывались нитохондрии налой величины. 

Везикулярная часть аппарата Гольджи и цистерны эндоплазмати- 

ческого ретикулума расширялись, в цитоплазме появлялись ли- 

зосомы и мультивезикулярные тельца. Наряду с вышеописанными 

измененными нейронами встречались нейроны, в цитоплазме ко­

торых повреждающее действие излучения проявлялось не столь 

очевидно: в их цитоплазме обнаруживалось лишь незначительное 
набгхание м и т о х о н д р и й и частичное разрушение их к р и с т .

В дендритах, кроме набухания и деструкции митохондрий, 

наблюдалось повреждение питоскедетных с т р у к т у р, что проявля­

лось в хаотическом расположении питоскедетных элементов, 

фрагментации никротрубочек и нейроФил амеитов. вплоть до их 

волной деструкции, на поперечных срезах дендрита казались 

"пустыми", причем, это опустошение проявлялось на Фоне ней­

ропиля с большим количеством неповрежденных СТРУКТУР.
По ходу большинства безмякотных аксонов в аксоплазие 

обнаруживались разрывы матрикса, которые Формировали по­

лости. ограниченные мембраной. В миелинизированных нервных 

волокнах при значительной разволокнении миелина мы оценивали 
количественно степень разволокнения миелина, вычисляя фрак­

тальную размерность изображения ниелиновой оболочки. В конт­

роле она составляла 1. вв. при облучении дозой г. 5в мКл/кг - 
1.76, а ПРИ дозе 180 мКл/кг - 1.61. Наблюдалась вакуолизация 

аксоплазны, дезориентация или исчезновение питоскелетных 

эленентов. Аксоплазма уменьшалась в объеме, резко нарушалась 

гюуктгра митохондрий Повреждались в основном волокна
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крупного калибра . В эндотелиальных клетках, выстилавших по­

лости сосудов, характерны такие же изненения, как и в гли­

альных клетках - увеличение плотности цитоплазматического 

матрикса. Вблизи цитоплазматической мембраны наблюдались ми- 

тохондрии с нарушенной структурой крист.

Наряду с вышеописанными изменениями отмечено увеличение 

числа первичных аутофаголизосом и полирибосом, несвязанных с 

цистернами эндоплаэматического ретикулума . В области аппа­

рата Гольджи оказались сохраненными только отдельные фраг­

менты диктиосом. В некоторых клетках наблюдалось полное или 

частичное разрушение поверхностной мембраны и. как 

следствие, выход содержимого цитоплазмы во внеклеточное 

пространство. Такое явление могло свидетельствовать о начи­

нающейся гибели нейронов.

Наибольшие изменения были установлены в пресинапти- 

ческих участках синаптических терминален некоторых нейронов. 

Здесь имели место образование разрывов цитоплазматического 

матрикса, деградация синаптических везикул и цитоскелетных 

элементов. Формирование миелоидных телец. В области синапти­

ческих соединений характерными были изменения двух типов. 

Изненения первого типа заключались в увеличении количества 

синаптических везикул, они заполняли всю терминалы вытесняя 

митохондрии. Ширина пресинаптической плотности увеличива­

лась. Длина активных зон во многих синаптических терминалях 

значительно уменьшалась по сравнению с терминалями у интакт- 

ных животных. В большинстве синаптических терминален облу­

ченных животных были видны отчетливые изменения СТРУКТУРЫ 

постсинаптической плотности. Размеры этого участка синапти­

ческого соединения значительно увеличивались повышалась их 

электроннооптическая плотность. В отдельных случаях можно 

было видеть дезинтеграцию поверхностной мембраны постсинап- 

тических структур, вешество синаптической иели уплотнялось, 

в нем появлялись точечные компактные образования. Данные по 

увеличению размеров постсинаптической плотности . по необы­

чайной чувствительности структур цитоскелета к повреждающему 

действию рентгеновского облучения могут свидетельствовать о 

том, что иитоскелетные белки являются теми нолекулягными 

комплексами, которые наиболее чувствительны к используемому 

няни воздействию.

Изненения второго т и п а  заключались в потемнении и c h o p -



шивании синаптических терниналей. их вакуолизации, иногда 

в расплавлении в них синаптических везикул и появлении ла­

меллярных структур. Измененные пресинаптические терминали 

как бы поглошались отростками астроиитов.

Таблица 1.

Количественные характеристики нейропиля.
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через 1 СУТКИ после 

облучения.

КОНТРОЛЬ 2. 58мКЛ/КГ 180МКЛ/КГ

х измененных нейронов 1 ♦ 0.5 6 1 1» 38+ 4"

х измененных митохондрий 2 і 1 6 * 2 » 161 2«

заполнение митохондрий 

кристами (в х к плошали

МИТОХОНДРИЙ)

831 4 37 ♦ 3» 16* 2«

х измененных синаптиче­

ских терниналей

2 1 і 7і 2« 15* 2«

ширина синаптической 

шели (пт. )

12. 8+0. 9 14. 2*0. 7 17. 7*0. 6»

ширина постсинаптиче- 

ского уплотнения (пт. )

211 1. 2 28 11. 2« 42. 9*2. 6»

отношение длины акти­

вной зоны к длине си­

наптического контакта

0. 67Ю. 05 0. 7110. 5 0. 7510. 5«

х измененных дендритов 1 і 0. 1 4 і 1« 14 ♦ 2»

х пловади дендрита, 

заполненной элементами 

цитоскелета

27 t 3 9 і 3« 5 ♦ 3«

х измененных аксонов 

фрактальная размер­

1 1 0. 5 3 І « 111 2«

ность изображения 

миелиновой оболочки 

(разволокнение)

1. 8810. 03 1. 76+0. 03» 1. 6110. 03»

> - р < 0.05

В глиальных клетках наблюдалась вакуолизация цитоплаз­

мы, деструкиия митохондрий, расширение цистерн аппарата 

Г'-ілнпхи Подобная реакция была более выражена в астроцитах,



где хорошо выявлялось расширение перинуклеарного прост­

ранства. захват участков нервной клетки глиальной. После вы­

шеуказанного облучения наблюдалось образование многочислен­

ных впячиваний поверхностной ненбраны. сопровождавшееся рос­

том элементов эндоиитоза - окаймленных везикул. Это. надо 

полагать, свидетельствовало об активном процессе деградации 

поврежденной клеточной мембраны. Структура ядер не поврежда­

лась. за исключением некоторого расширения ядерных пор.

Подученные нами результаты говорят о высокой чувстви­

тельности синаптического аппарата к радиационному воз­

действию и подтверждают данные о том, что наиболее реагирую­

щими системами в UHC являются системы, обеспечивающие неж- 

нейрональную интеграцию (синапсы, гематоэнцефалический барь­

ер) (6. В. Антипов, 6. П. Федоров, И. Б. Ушаков. 1969).

Результаты проведенного морфометрического анализа пара­

метров синаптических контактов показали достоверное расшире­

ние синаптической шели (до 225Ц9 мкм у животных с обшим об­

лучением в дозе iso мкл/кг, по сравнению с I28i9 мкм у ин- 

тактных животных), а также достоверное увеличение по сравне­

нию с интактными животными ширины постсинаптической плот­

ности соответственно с 210*17 мкм ДО 429Ц2 мкм в дозе 160 

нКл/кг) (табл. 1).

Таким образом определено, что воздействие на животных 

обшего рентгеновского облучения в различных дозах уже через 

сутки приводит к нарушению отдельных ультраструктурних ком­

понентов нервной ткани. Анализ полученных нами данных пока­

зал, что более постоянно поражаются оргакеллы синаптических 

терминалей, причем, по мере увеличения используемой дозы 

идет перераспределение соотношения повреждения различных си­

наптических соединений.

Представляется интересным Факт об избирательной повреж­

даемости при действии ионизирующей радиации сомы нейронов и 

их отростков (табл. 1). Статистические данные показывают, что 

при используеных нами дозах поражается лишь небольшая доля 

нейронов, причем, такие поражения имеют тенденцию к очаго­

вости. Так через 1 сутки после облучения в дозе 2. 58 мКл/кг 
определялось 6у. измененных нейронов. 1/. синаптических терми­
налей. 3* аксонов с нарушенной ниелиновой оболочкой. 4>" 

денарчтов с нарушением питоскелета. При облучении в позе 180 

мкл/кг происходит увеличение числа поврежденный нейронов и
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их отростков: нейронов - 38/, синаптических терниналей -

15*. аксонов - 11Z и дендритов - 14): (табл. 1). Вполне воз- 

ножно. что такая избирательность ответа на повреждающие Фак­

торы ионизирующего излучения какин-то образон коррелирует с 

Функциональный состояниен нервных клеток и степенью их ак­

тивности в нонент воздействия.

Ультрацитохимическое изучение коры головного нозга жи­

вотных. подвергшихся внешнену обшену облучению, показывает 

угнетение активности Са+*-АТФазы плазнатических ненбран. 

Установлено уненыаение количества продуктов Фернентативной 

реакции (ПФР), уменьшалась электронная плотность ПФР, снижа­

лась их дисперсность, глыбки преципитата становились более 

нелкини, промежутки иежду нини увеличивались. В цистернах 

аппарата гольджи активность Фернента не определялась.

Таблица 2.

Активность Са++-АТФазы в нейропиле через 1 сутки после облу­

чения.
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Контроль 2. 58МКЛ/КГ і вомкл/кг

Синаптические терминали 1001 8 57♦ 7« 44* 7«

Ниелиновые волокна 100» 10 71* 5» 58+ 7»

« - р < О. 05

Полученные результаты указывают на резкое угнетение ак­

тивности Са̂АТФазы в синаптической области и плазматической 

нембране ниелинизированных нервных волокон, вплоть до полно­

го отсутствия способности ткани к Фернентативному гидролизу 

субстрата. Так в синаптических терниналях через 1 сутки при 

дозе 2. 58 нкл/кг активность Са+*АТФазы снижалась до 57/. по 

сравнению с контролен и при дозе 180 нКл/кг - до 44’/.. В ние- 

линсвых волокнах при дозе 2.58 нКл/кг - ДО 713! и при дозе 

180 мКл/кг - до 58 з: (табл. 2).

Обращает на себя внинание тот Факт . что разрешающим 

Факторон для этого нарушения является уже 2. 58 нКл/кг. а 

также тр, что ультрадитохимическая организация ткани при до­

зе 180 нКл/кг принципиально не отличается от таковой при до­

зе внешнего облучения 2.58 мкл/кг. Порученные результаты 

ульграшітохимического исследования активности Са+ -АТФазы



согласуются с описанной ранее высокой чувствительностью к 

действию радиации метаболических систем обмена Са в нервной 

ткани (Васильев А. Н. . 1986; Натыоевская О. П. . 1990). Такин

образом, анализ ультрапитохимических изменений структур ных 
компонентов нейропиля головного нозга экспериментальных жи­

вотных. подвергшихся рентгеновскому облучению, свидетельст­

вует о высокой чувствительности Са̂АТФазы UHC к этому воз­
действию. А так как С̂-АТФаь̂ является мембранно-связанным 

Ферментом, то высокая чувствительность Ферментативного комп­

лекса слу жит доказательством вовлечения в процесс развития 

постлучевого изменения клеточных мембран уже в самые ранние 

сроки после облучения. Снижение активности Фермента а раз­

личных структурах клетки в сопоставлении с отсутствием уль­

траструктурних признаков повреждения клеток служит важным 

доводом в пол ьзу представления о внутримолекулярных перест­
ройках Ферментативно-мембранных комплексов, индуцированных 

облучением. (Дворецкий А. И. , 1991; Ely V. J. , 1981)

Таблица 3.

Норфометрические характеристики ткани печени
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КОНТРОЛЬ г. 58мкл/кг 180МКЛ/КГ

кол-во клеток на поле 100+ 15 381 4» 381 6»

плошадь ядра 100* 3 97* 3 911 3«

плошадь клетки 1001 3 94* 3 64* 3

ядерно-цитоплазматическое 

соотношение

loot 5 941 5 1231 9

периметр клетки toot 4 110* 4 1241 5

квазифрактальная размер­

ность клеточной мембраны

0. 88*0. 04 0.781 0.03 0. 67*0. 04

кол-во митохондрий ЮОі 8 601 б 621 6«

диаметр митохондрий

4-ІОо 11 ігбі 9 1441 9*

кол-во дисмосон 1001 8 8гі б 721 5»

г измененных митохондрий 21 1 71 г» 161 2»

заполнение нитохондрий 

кристами (вик плошади

МИТОХОНДРИЙ)

831 4 371 3 16* 2«

* - р < о 05 ,

Весьма вероятно, что вовлеченные в вызванный облучением



ватологический процесс структуры нєйропиля теряют способ­

ность к тонкой регуляции протекающих в нем основных метабо­

лических процессов.

через 24 часа после однократного тотального облучения 

морских свинок в дозах 2. 58 мКл/кг и 180 мКл/кг в клетках 

печени обнаружены изменения ряда внутриклеточных структур 

(табл. 3). Степень и глубина их выраженности неодинакова. В 

ходе морфонетрического анализа ткани печени мы установили 

изменение разнеров ядра и Формы клеток как при большой, так 

и при малой дозовой нагрузке. Так. плошадь ядра уменьшалась 

на при облучении в налой дозе и на 9* при облучении в 

большой дозе, при этом плошадь клетки уменьшалась на 6/. и на 

26у соответственно. Установлено, что периметр клетки печени 

увеличивался на гзх, что свидетельствовало об увеличении по­

верхности менбраны за счет изгибов и складчатости. Мы коли­

чественно оценивали складчатость менбраны как ее фрактальную 

размерность; в норме она составляла О.86, при облучении в 

дозе 2.58 мкл/кг - 0.78, а при дозе 180 мКл/кг - 0.67. Ядер- 

но-цитоплазматические соотношения оставались неизменными че­

рез сутки после облучения в малой дозе и увеличивались на 

15* при облучении в большой дозе. Подсчет количества клеток 

в поле зрения показал уменьшение их количества за счет 

расширения синусоидов и отека стромы (табл. 3).

При гистохимическом анализе реакции клеток печени на 

малые дозы было установлено,что содержание РНК возрастало на 

77Х на 3 сутки после воздействия радиации. Эта величина дос­

тигала максимального значения - 247* к 7 суткам. Большая ло­

зовая нагрузка отодвигает сроки максимального увеличения (до 

217)!) содержания РНК к 14 с уткан. Изучение количественного со­

держания днк показало, что под влиянием облучения как малой, 

так и большой дозой содержание днк в печени на первые сутки 

снижалось вдвое, а затем постепенно увеличивалось и достига­

ло исходного уровня к Н суткам после воздействия (табл. 4).

Содержание липофусцина в гепатоиитах постепенно снижа­

лось ио 4tx к 5 суткам после облучений налой дозой, а при 

облучении животных большой дозой на 7 сутки снижалось до 

42''.. Эти данные приведены в таблице 4.

Проводился поясчет количества клеток в поле зрения через 
1.3,5.7,н суток после облучения. Отмечено снижение коли­

чества клеток до 38*. по сравнение с контрольными величина-
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ми. за первые сутки после облучения, которое не восстанавли­

валось к 14 суткам (табл. 4).

Таблица 4.

Гистохимические характеристики ткани печени.

- 1 3 -

К 1C 3C 5C 7c 14C

ДНК нд 100* 7 59t 3« "Zt 6« 80* 4« 88* 5 91* 6
БД 1001 7 40* 3« 58* 5« 76* 5» 711 4* 100* 4

РНК НД 100t 8 90* 3 177*13» 187* 6» 247 * 10* 232*15»
БД 100t 8 105* 5 104iU 189*10* 198*15» 217* 8»

ЛИПОФУСЦИННД 100*11 94* 5 59* 4« 41* 2« 53* 2» 60* 2»
БД 100*11 138* 5« 100* 6 65* 5« 421 4» 571 4»

КОЛ. КЛЕТОКНД 100*15 38t 4« 28* 3» 33* 3« 52+ 2» 41* 2»
НА ПОЛЕ. БД 100*15 381 6» 39t 3« 45* 2* 42* 3» 48* 1*

• - р<0. 05

малая доза 2. 56 мкл/кг-нд большая доза 1во мКл/кг-БД

Электронномикроскопическое исследование ткани печени 

морской свинки через 24 часа после облучения в дозе 2.58 

мКл/кг показало, что альтерирующее воздействие радиации от­

разилось как на ст р у к т у р н о й организации гепатоцитов. так и 

на структурах гемомикропиркуляторного русла печени.

В цитоплазме гепатоцитов отмечается уменьшение коли­

чества клеточных органелл и вытеснение оставшихся стр уктур 
на периферию клетки продуктами катаболизма гликогена и фраг­

ментированными остатками канальцев агранулярной эндоплаэма- 

тической сети. В отдельных гепатоцитах депонирование глико­

гена и жировых включений было настолько велико, что они пол­

ностью оттесняли единичные канальны эндоплазматическей сети 

и митохондрии. По всей цитоплазме гепатоцитов. а также в 

пространстве Лиссе и желчных капиллярах, обнаруживались иие- 

линовые Фи г у р ы. Ядра гепатоштов имели обычное для этих кле­

ток строение. Гетерохроматин был сконцентрирован, в основ­

ном. по периферии ядра и в зоне относительно кру п н ы х ядры­
шек. как правило, обнаруживались двухядркпковые ядра.

Синусоиды печени были, в основном, спавшиеся, а внсти-



лаюшие их эндотелиальные клетки значительно истончены, в не­

которых участках полностью отсутствовали. Некоторые же сину­

соиды, наоборот, расширены. Просветы синусоидов ногли быть 

выполнены электронноплотнын содержимым, клеточный детритом и 

Форменными элементами крови. В пространстве Диссе обнаружива­

лось большое количество фрагментированных и свободно располо 

женных микроворсинок гепатоцитов. Следовательно.радиационное 

воздействие на морских свинок в дозе 2. 58 нКл/кг приводит к 

сушественнын изменениям в структурных компонентах клеток пе­

чени. Большая часть повреждений не являлась специфичной для 

радиационного воздействия, вместе с тем, изненения в структу­

рной организации мембран, образование миелиновых фигур, свя­

занных. очевидно, с усилением перекисного окисления липидов, 

можно считать характерными для радиационного повреждения.

При облучении в дозе 180 мкл/кг на некоторых срезах об­

наруживалось полное нарушение связи между клетками. Так же 

как и при воздействии в дозе 2. 58 мкл/кг, в гепатоцитах от- 

нечалось вытеснение внутриклеточных компонентов продуктами 

перерождения гликогена в жиры с последующим их разрушением. 

Липидные включения имели вид глобулярных телец низкой элект­

ронной плотности, в части гепатоцитов они Формировали липид­

ные включения, содержащие миелиновые Фигуры. Значительно 

уменьшалось количество митохондрий, при этой матрикс их был 

резко гиперосмирован. В некоторых клетках обнаруживались ги­

пертрофированные митохондрии, содержащие миелиновые включе­

ния. Комплекс Гольджи полностью деформирован. Ядра гепатоци­

тов были небольших размеров, пикнотичны.

При облучении животных рентгеновскими лучами в дозе 180 

нКл/кг в печени отмечены два вида синусоидов - спавшиеся си­

нусоиды и предельно расширенные. В обоих случаях эндотели­

альная выстилка была значительно истончена, вплоть до разме­

ров толщины двух плазматических менбран; иногда она образо­

вывала Фенестры, что не было характерно для эндотелия си­

нусоидов печени. В эндотелиопитах обнаруживалось усиленное 

вакуолеобразование с последующий отторжением участков цитоп­

лазмы с вакуолями в просвет капилляров или же в периваску- 

ляриое пространство Диссе, где скапливались десквамированные 

микровсрсинки гегатопнтов- эти изменения, по всей видиности. 

р*эко затрудняли обменные процессы в клетках печени.

Таким обраэсч, вне зависимости от величины лоэы рэяиа-
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ционного облучения наблюдались изненения структурной органи­

зации гепатоцитов и микроциркуляторного русла печени морской 

свинки, что. вероятно, затрудняло возможность нормального ее 

Функционирования, вплоть по полного угнетения функции на 

терминальных стадиях питопатологического процесса при высо­

кой дозе радиационного облучения.

Электронногистохимический анализ исследуеной ткани об­

наружил изменение характера отложения ПФР при эксперимен­

тальном воздействии облучениен в дозе г. 58 мКл/кг. Данные 

изненения затрагивали прежде всего распределение ПФР на 

плазматических мембранах и проявлялись в уменьшении коли­

чества продуктов реакции, фосфат свинца мог определяться в 

интерстициальном пространстве вне связи с мембранами. Кроне 

того, были выявлены участки клеточной менбраны с избыточным 

накоплением ПФР . ФосФат свинца локализовался также в цитоп­

лазме гепатоцитов. Упорядоченное отложение ПФР сменялось ха­

отичным его распределением в эндотелии капилляров. Локусы 

отложения фосфата свинца определены в конденсированном хро­

матине ядер гепатоцитов .

Таблица 5.

Активность Са*+~ЛТФазы в ткани печени через і сутки после 

облучения.
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КОНТРОЛЬ г. 58НКЛ/КГ ISO МКЛ/КГ

мембраны гепатоцитов J00* Т T9i 5* 661 4»

МИКРО ворс инки 100* т 601 4» *>6i 6»

ядршки гепатоцитов 1001 8 521 9> 4Т1 5*

« - р > о. 05

Через I сутки восле облучения животных рентгеновскими 

лучами в дозе 1вО мкл/кг ультраиитохимическая картина прин­

ципиально не отличается от таковой через сгтки после облуче­

ния в дозе г. 58 мкл/кг. Характерно дальяейвее уменьшение на­

копления ПФР. Активность Фермента была в неньвей степени уг­

нетена в никроворсинках и в плазматической мембране гепато- 

иитов со стороны синусоидальной поверхности (табл.5).

Проводя сравнительный анализ влияния общего реитге-



невского облучения на структуру и ультраструктуру ткани пе­

чени и нейропиля морских свинок, можно отметить множествен­

ность проявлений поражения в этих тканях. 6 нервной ткани 

страдает сона нейронов и их отростки, а также глиальное ок­

ружение. В ткани печени проявляется постлучевые изменения 

структурной организации как гепатоцитов. так и гемомикроцир- 

кулярного русла и синусоидов. Как в ткани печени, так и в

нейропиле под влиянием обшего рентгеновского облучения уста­

новлены поражения митохондрий, аппарата Гольджи. эндоплазна- 

тического ретикулума. установлено изменение ядерноцитоплаз- 

матического соотношения, повреждения мембранных структур. 

Обращают на себя внимание глубокие структурные изменения 

клеток, обуславливающих функциональную специфичность ткани, 

а также элементов, ответственных за интеграцию клеток в 

ткань. В нейропиле нарушались структуры, отвечающие за меж- 

нейрональную связь: в дендритах происходило нарушение ци­

тоскелета. менялась структура ниелиновой оболочки аксонов, в 

синаптических терминалях происходила деградация синапти­

ческих везикул, увеличивались ширина синаптической шели и 

постсинаптичское уплотнение. В гепатоцитах наблюдалось 

уменьшение количества клеточных структур, образование ниело- 

идных Фигур и появление липидных включений, отчетливо прояв­

лялись нарушения структуры синусоидов.

Постлучевые изменения в митохондриях нейронов и гепато­

цитов имели несколько различный вид. Если в нейропиле после 

лучевого воздействия выявлялись раздутые митохондрии с раз­

рушенными кристами, то в клетках печени после действия ради­

ации обнаруживались митохондрии с гиперосмироваиным мат­

риксом. содержащие мелкие, хлопьевидные включения и миелино-

вые Фигуры, встречались повреждения их наружной менбраны.

Количество измененных митохондрий и в нейропиле, и в ткани 

печени почти не отличалось: в нейропиле при облучении малой

дозой бх, а при большой 16* от общего количества, в ткани 

печени їх и lex соответственно. На наш взгляд этот Факт 

заслуживает внимания, поскольку нервная ткань и печень 

рассматриваются некоторыми авторами как ткани с разной ради­

очувствительностью IP. Rubin, а. V. Casai ett, 1968>.

Действие обшего рентгеновского облучения вызывало пов­
реждение с т р у к т у р ы аппарата Гольджи и энлоплазнатической се­
ти и вгйрона. и гепатоцлта. В отдельных нейронах при облуче-
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нии в дозе 2. 58 нКл/кг вакуоли аппарата Гольджи и цистерны 

эндоплазнатического ретикулуна расширялись, в цитоплазме по­

являлись лизосомы и нультивезикулярные тельца. После 

действия радиации в дозе 180 мКл/кг нами установлено увели­

чение числа первичных аутоФаголизосон и полирибосон. несвя­

занных с цистернами эндоплазнатического ретикулума. в этих 

же условиях в области аппарата Гольджи оставались только от­

дельные фрагменты диктиосон. В геїіатоцитах уже при облучении 
в дозе 2. 58 мКл/кг происходила фрагментация канальцев эндоп- 

лазнатической сети. Канальцы лишены рибосом, в цитоплазме 

свободные рибосомы встречались крайне редко. При облучении в 

дозе 180 мКл/кг в зоне расположения нитохондрий сохранялись 

обрывки канальцев агранулярнсй эндоплазматической ’ сети, 

комплекс Гольджи был полностью деформирован.

Ультраиитохимическое исследование нейропиля и печени 

животных, подвергшихся внешнему рентгеновскому облучению, 

показало угнетение активности Са*4 -АТФазы плазматических 

мембран через сутки после лучевого воздействия. Степень из­

менения активности Са++-АТФазы в нейропиле и ткани печени 

совпадала. При дозе 2. 58 мКл/кг активность Са++-АТФазы снижа­

лась в различных структурах нейропиля до 57-71/. по сравнению 

с контролем. При той же дозе облучения активность Фермента в 

различных структурах печени снижалась до 52-79 я. Обшее 

рентгеновское облучении в дозе 180 мКл/кг снижает активность 

Са̂-АТФазы в нервной ткани до 44-58к, а в печени - до 

47-66/. Таким образом, гистохимический анализ ультраиитохи- 

мических изменений структурных компонентов головного мозга и 

печени животных, подвергшихся тотальному рентгеновскому об­

лучению. указывает на высокую чувствительность Са̂-АТФазы к 

действию лучевого Фактора Так как Са++-АТФаэа является 

менбранно-связанным Фернентом. то высокая чувствительность 

Ферментативного комплекса служит доказательством вовлечения 

в процесс клеточных мембран уже в самые ранние сроки после 

используемого воздействия.

В коре головного мозга и печени облученных животных 

происходило нарушение межклеточных коммуникаций уже через 

сутки после облучения, что. вероятно, снижало возможность 

нормального функционирования органа. В нейропиле, по накому 
мнению, наиболее существенным ярлялось нарушение синапти­
ческого аппарата и проводящих отростков twfterwa - аксонов и ,
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дендритов. В печени мы нашли образование широких просветов в 

зоне межклеточных соединений на Фоне сохранения точечных 

контактов в зоне десносом, уменьшалась обшая длина шелевых 

зон соприкосновения клеток.

Еше одной характерной чертой подобия постлучевых эффек­

тов в нервной ткани и печени, по нашему мнению, является 

очаговая локализация изменений в структуре нейропиля и пече­

ни после облучения в дозе 2. 56 мКл/кг. При облучении в дозе 

160 мкл/кг в нейропиле поражения сохраняют очаговый харак­

тер, а в печени принимают диффузный характер.

Проводя сравнительный анализ действия общего рентге­

новского облучения в дозе 2.56 нКл/кг и 180 мкл/кг. мы 

рассматривали измеренные параметры как точки в многомерном 

пространстве, число измерений которого равно числу измерен­

ных параметров. Нетрика позволяет определить расстояние меж­

ду точками, то есть построить отображение из данного прост­

ранства параметров в множество действительных чисел. Для 

нервной ткани расстояние нежду контролем и состоянием после 

облучения в дозе 180 мкл/кг в 3 раза больше, чен расстояние 

нежду контролен и состоянием после облучения в дозе 2. 58 

нКл/кг. В печени это расстояние отличается только в 1.7 ра­

за. То есть увеличение дозы в пределах от 2. 56 НКЛ/КГ ДО 180 

нкл/кг увеличивает лостлучевые структурные изненения в нерв­

ной ткани в з раза, а в печени только в 1,7 раза по измерен­

ный нами параметран. Из наличного нножества опененных нани 

параметров выбираем минимальное подмножество параметров, 

присутствуюоих как в ткани печени, так и в нервной ткани. 

Сравнивая теперь изменения в нейропиле и ткани печени облу­

ченных животных, мы обнаружили, что изменения в печени в 1. 5 

раза больше, чен в нейропиле, при облучении в дозе 2. 56 

нкл/кг. я в 2 раза - при облучении в дозе 180 нКл/кг.

Сравнивая влияние обаего рентгеновского облучения в до­

зе 2.58 нкл/кг и 180 мкл/кг на ультраструктурную и ультрапи- 

толирическую картинг йбйропиля ножно отнетить общую направ­

ленность изменений. Очаговый характер распространения пора­

жения сохраняется и при увеличении Дозы, ультраийтохиии- 

ческая организация ■maim принципиально яе отличается. При 

ог.лучриии в в дозе 1во нкл/кг. об сравнению с - 2.58 

мкя/йг. увеличивается количество поражении* структур К с+е- 

пейв ИХ поражения.
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В ткани печени ультрацитохимическая картина при двух 

разных дозах принципиально не отличается, нет и статисти­

чески достоверной разницы между количественными оценками уг­

нетения активности Са+*АТФазы при этих дозах. Большая часть 

повреждений в ткани печени при облучении в дозе 2. 58 мКл/кг 

не являлась специфичной для рентгеновского воздействия, од­

нако изиенения в структурной организации мембран, образова­

ние миелиновых Фигур можно считать характерными для рентге­

новского повреждения. При облучении в дозе 180 мКл/кг уста­

новлено увеличение изменений, наблюдаеных при облучении в 

дозе 2. 58 НКЛ/КГ.

выводы.

1. Через 1 сутки после тотального рентгеновского' облу­

чения морских свинок в дозах 2. 58 НКЛ/КГ И 180 нкл/кг в 

клетках коры головного мозга и печени наблюдается сложный 

конплекс морфоцитохимических изменений, проявляющихся на 

нескольких уровнях структурной организации тканей.

2. НорФоцитохимические изменения в нейропиле коры го­

ловного мозга морских свинок через 1 сутки после тотального 

облучения в дозах 2. 58 мкл/кг и 180 мКл/кг носят очаговый 

характер.

3. Норфоцитохинические изменения в печени через 1 СУТКИ 

после тотального рентгеновского облучения в дозе 2. 58 мКл/кг 

носят очаговый, а в дозе 180 мКл/кг - диффузный характер.

4. Для радиационного поражения нейропиля характерны:

а) высокая чувствительность структур синаптических соедине­

ний, обеспечивакомх межнейрональные связи и интеграционные 

свойства нервной ткани; б) избирательное поражение элементов 

матрикса отдельных нервных клеток коры головного мозга, 

включая их сому, аксоны, дендрита, что может свидетельство­

вать о высокой чувствительности к лучевому Фактору со сторо­

ны функционально однотипных нейронов.

5. Для радиационного поражения печени характерна высо­

кая чувствительность к лучевомУ Фактору внутриклеточных 

мембран гепатоцитов и эндотелия синусоидов.

6. Через 1 сутки после облучения в клетках печени СУ- 

шественно меняется количественное содержание ДНК, РНК и ли­

пофусцина. изменения в печени ПРИ облучении в дозе г. 58 

мКл/кг и 180 мКл/кг однонаправленны.
т. Ультраиитохимический количественный анализ изменений
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локализации активности Са++-АТФазы в нейропиле и печени подт­

верждает сложный и многокомпонентный процесс, связанный с 

обшим угнетением активности регуляторной транспортной систе- 

ны. Наибольшая выраженность патологического процесса прояв­

лялась в мембранных образованиях.
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